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　　Sevoflurane　is　a　new　anesthetic　whose　basic　studies　have　been　made　mainly　in　the　United　States
and　Japan　and　whose　clinical　use　was　approved　in　Japan　by　the　Ministry　of　Health　＆　Welfare　in
1990．　The　first　characteristic　of　this　anesthetic　is　that　the　partition　coefficient　of　blood／gas　exhibits
the　lowest　value　of　O．63　among　the　existing　inhalation　anesthetics．　lt　has　an　advantage　of　making
us　able　to　grasp　the　consciousness　level　easily　for　its　bringing　about　quick　awakening．　lt　has　usually
been　found　that　halothane，　isoflurane　and　barubiturates　have　an　activity　of　protecting　the　brain，　and
similar　protection　of　the　brain　is　also　expected　for　sevoflurane　with　its　above－mentioned　advantage．
However，　no　elucidation　has　been　made　regarding　the　influence　of　sevofulurane　on　the　cerebral
energy　metabolism．　Therefore，　the　author　has　made　an　investigation　regarding　sevofulurane
anesthesia　and　the　influence　of　this　drug　on　the　respiration　of　the　cerebral　tissue　at　the　cerebral
ischemic　condition　under　sevofulurane　anesthesia．
　　Experimental　method　and　results：An　investigation　has　been　made　on　a　group　of　Wistar　strain
rats　with　sevofulurane　inhalation　and　a　group　with　cerebral　ischemia　during　inhalation　of　sevofulur－
ane．　The　sevofulurane　inhalation　group　was　assigned　to　inhale　the　drug　for　60　minutes　in　concentra－
tions　of　2．5　and　5．00／o．　lschemia　was　prepared　in　the　ischemic　group　during　inhalation　of　sevofulurane
at　the　time　immediately　after　the　inhalation　for　30　minutes．　The　group　which　inhaled　sevofulurane
for　60　minutes　showed　a　trend　of　decrease　in　the　mean　arterial　pressure，　pulse　rate，　PaCO2，　pH，　and
BE，　but　no　change　was　observed　in　PaO2．　Lactic　acid　increased　under　deep　anesthesia　in　the　cerebral
tissue　energy　metabolism．　There　was　no　chage　in　pyruvic　acid，　ATP，　ADP　or　AMP，　and　the　cerebral
energy　metabolism　was　maintained　favorably．　EC　was　also　stabilized，　showing　no　imbalance　of
energy　metabolism．　No　significant　difference　was　observed　in　the　state　3，　RCR　or　ADP／O　which
indicate　mitochondrial　respiratory　competence，　compared　with　those　in　the　control．　ln　the　ischemic
group，　no　significant　difference　was　observed　in　mitochondrial　respiratory　competence，　compared
with　the　control，　but　an　inhibition　of　cerebral　tissue　ATP　consumption　was　observed．　From　these
findings，　it　is　suggested　that　sevofulurane　exhibits　a　protective　effect　on　the　brain　by　inhibiting
abnormal　metabolism　in　the　cerebral　tissue　at　cerebral　ischemia．　ln　the　light　of　this　result　and　from
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the　fact　that　the　blood／gas　partition　coefficient　is　low，　compared　with　those　in　the　previously　known
anesthetics，　and　that　the　anesthetic　influence　on　the　consciousness　level　is　small，　sevoflurane　is
considered　to　be　an　anesthetic　desirable　for　neurosurgery，　in　which　consciousness　level　is　an
important　index　for　postoperative　supervision，　and　for　the　anesthesia　in　the　cases　complicated　by
cerebral　ischemia．
はじめに
　セボフルレンFCH20CH（CH3）2：fluoromethyl－
2，2，2－trifluro－1一（trifluroethyl）methyl　etherは米
国Baxter　Traveno1社の研究陣によって合成され，
1971年にWallin等1）により，報告された吸入麻酔
薬であり，常温では無色透明の安定した液体で，エ
ーテル様の匂いを有し，揮発性はあるが不燃性，非
爆発性である．血液／ガス分配係数が0．63と他の既
存吸入麻酔薬の中で最低値を示し，導入，覚醒が円
滑で速やかである．このセボフルレンは主として日
本，米国において平行して基礎的研究2）がなされ本
邦では，1990年厚生省より臨床使用の許可が下り
た．
　従来ハロセン，イソフルレン，バルビツレートが
脳保護作用を有するとして話題提供されているが，
セボフルレンは麻酔からの覚醒が速やかで，意識レ
ベルが麻酔の影響を受けず，容易に把握し得ること
から脳保護作用について注目されている．しかしな
がら，脳エネルギー代謝に対するセボフルレンの影
響について現時点では解明されていない．
　この機にあたり，著者はセボフルレン麻酔並びに
セボフルレン麻酔および脳虚血における脳組織呼吸
を中心に検索するとともに脳保護作用としての臨床
的有意性を追求することを目的として本研究に着手
した．
実験動物及び実験方法
　1）実験動物
　12時間以上絶食にした体重300～400gの雄ウイ
スター系ラット80匹を用いた．
　2）実験方法
　ラットをセボフルレン麻酔下に気管切開を施行
し，小動物用人工呼吸器（SN－480－7－1，シナノ製作
所）を連結した．血圧測定，採血および薬物注入用
として大腿動静脈にカテーテル（マイクロシリコー
ンチューブ・極細，IMG）を挿入した．以上の前処
置を施した後，セボフルレンの投与を中止し，100％
酸素吸入下に，0．08mg／kgのパンクロニウムブロ
マイドを静脈内投与しPaCO2が30～35　mmHgを
指標に調節呼吸下に30分間維持し，各実験に移行し
た．体温は直腸で測定（TF－DN，テルモ）し全経過
に亘り，37～38℃に維持した．
　1）実験群
　（1）セボフルレン吸入群
　セボフルレンの吸入濃度は2．5％及び5．0％であ
り，吸入時間は60分間である．
　（2）セボフルレン吸入中の虚血群
　2．5％セボフルレンを30分間吸入した時点で虚
血を作製した．虚血はMichenfelderらによる完全
脳虚血であり，断頭により作成した3）．虚血時間は，
エネルギー代謝基質測定時には30秒間，ミトコンド
リア呼吸天測定時には180秒間とした．測定項目に
よる虚血時間の差は，エネルギー代謝基質について
はLowry等の報告4），又，ミトコンドリア呼吸活性
については小沢ら5）の報告による，それぞれの値の
低下度を勘案して決定した．
　2）測定項目，測定方法ならびに測定器機
　これらは表1に示した．
　脳組織エネルギー代謝基質（乳酸，ピルビン酸，L／
P，ATP，　ADP，　AMP，エネルギー・チャージ：
EC）：各時点で素早く断頭・開頭し，脳組織を液体窒
素（一20度）内に保存した．ついで組織を酸性メタ
ノールにより抽出，中和後，エネルギー代謝基質を
測定し，ECはAtkinsonの式より算出した6）7）．
　脳ミトコンドリア呼吸能（state　3呼吸，　state　4呼
吸，RCR，　ADP／0）：脳ミトコンドリアを分離して
から，酸素電極法により，25℃で測定した8）9）．又，
蛋白質の定量はLowryの方法に従った10）．
　3）統計処理
　実験：結果の統計処理はunpaired　t－testにより実
施し，P〈0．05を有意とした．
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表1測定項目・方法・測定機器
測定項目 方法 測定機器
Vital　sign
平均動脈圧
脈搏
ECG
multipurpose　polygraph
RM－150　日本光電
血液
PaO2
PaCO2
pH
BE
血糖
電極法
電極法
電極法
酵素法
pH　blood　gas　analyzer
178　Corning　USA
Dextro－stik　system
脳組織
乳酸
ピルビン酸
し／P
ATP
ADP
AMP
EC
酵素法
酵素法
UV－Endpoint法
705型　自動分析装置日立
MPS　2000島津
脳ミトコンドリア
　　　　　　state　3
　　　　　　state　4
　　　　　　RCR
　　　　　　ADP／O
電極法
電極法
ULTRA－DO　meter
Central　Kagaku
表2hemodynamics　and　acid　base　balance
セボフルレン濃度（％） 0 2．5 5．0
吸入時間（分） 0 30 60 30 60
体温（℃） 37．3±0．2 37．5±0。2 37．1±0．3 37．6±0．2 37．2±0．3
平均動脈圧（mmHg） 165±16 70±12 47±10 65±10 42±11
脈搏（beats／min） 384±31 345±25 300±40 330±28 280±36
PaO，（mmHg） 428±11 420±14 415±12 418±10 410±15
PaCO、（mmHg） 36±4 32±5 31±5 31±4 29±5
pH 7．38±0，077．35±0．087．28±0．107．29±0．077．22±0．10
BE 一3．9±1．1 一5．1±1．3 一8．8±1．5 一8．3±1．2 一10，4±L3
血糖（μmoles／1） 5．4±0．6 6．0±0．5 6．1±0．7 5．9±0．7 6．2±0．6
means±SD
実験結果
　1）セボフルレンを60分間吸入した群
　1）　hemodynamics　and　acid　base　balance
　（表2）（）内はそれぞれ項目の前値平均を示す．
　体温（37．3±0．2℃）＝全実験群の経過中，
37．0～38．0℃に維持した．
　平均動脈圧（165±16mmHg）：深麻酔になるに伴
い低下した．即ち，2．5％を30分，60分吸入で70±
12，47±10に，又，5．0％30分，60分の吸入では
65±10，42±11となった．
　脈搏（384±31beats／min）：麻酔深度・麻酔時間が
深く・長くなるに従い，減少した．
　PaO2（428±11　mmHg）：全実験：群の経過中の
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表3　脳組織エネルギー代謝
対照 麻酔群 虚血群
セボフルレン濃度（％） 0 2．5 5．0 0 2．5
吸入時間（分） 0 60 60 0 30
虚血時間（秒） 0 0 0 30 30
乳酸（μmoles／9）
sルビン酸
@　　（μmoles／9）
k／P
`TP（μmoles／9）
`DP（μmoles／9）
`MP（μmoles／9）
dC
1．51±0．15
O．25±0．06
U．04±0．55
Q．90±0．21
O．31±0．42
O．10±0．05
O．924±0．012
1．58±0．4
O．25±0．07
U．32±0．4
Q．92±0ユ1
O．33±0．05
O．11±0．03
O．916±0．022
1．65±0．3
O26±0。07
U。35±0．4
Q．87±0ユ3
O．28±0．06
O。11±0．04
O。923±0．029
11．7±1．70
O．32±0．08
R6．6±2。37
k56±0．03
O．60±0，07
P．30±0．10
O．538±0．014
11．0±1．56
O．31±0．08
R5．5±2．54
P．59±0．03
O．63±0．07
P．26±0．11
O．555±0．016
means±SD
表4脳ミトコンドリア呼吸活性
セボフルレン濃度（％） 0 2．5 5．0 0 2．5
吸入時間（分） 0 60 60 0 30
虚血時間（秒） 0 0 0 180 180
（サクシネート）
state　3 90．4±2．891．5±2．589．1±2．646．7±4．649．1±4．7
state　4 19．9±1，520．1±1．220。8±1．320．3±1．719．0±1．8
RCR 4．5±0．8 4．6±0．7 4．3±0。9 2．3±0．5 2．6±0．5
ADP／0 1．8±0．2 1．7±0．2 1．7±0．2 1。2±0．1 1．2±0．1
（グル二二ート）
state　3 55．5±2．651．5±2．355．6±2．733．6±4。336．3±4．6
state　4 10．1±1。110．3±1．310．5±1．710．2±1．810．4±1．9
RCR 5．5±1．3 5．0±1．1 5．3±1．4 3．3±1．0 3．5±0．9
ADP／0 2，8±0．1 2．6±0．1 2．7±0．1 1．7±0，2 1．8±0．2
［state　3，　state　4：nmo10，／mgミトコンドリア蛋白／分］ means±SD
410～430であり，変動は少なく，組織への酸素供給
は十分であった．
　PaCO2（36±4mmHg）：深麻酔になるに伴い低
下し5．0％の60分吸入で29±5となった．pH
（7．38±0．07）：深麻酔で低下が大きく，5．0％の60
分間吸入では7．22±0．10となった．BE（一3．9±
1．1）：2．5％，5，0％吸入60分間では，共に低下し，
それぞれ，一8．8±1．5，一10．4±0．1であった．
　血糖（5．4±0．6μmoles／1）：各群高血糖に傾いた
　2）脳組織エネルギー代謝（表3）
　2．5％又は5．0％セボフルレン吸入60分でそれ
ぞれ脳を摘出し，測定に供した．
　乳酸（1．51±0．15μmoles／g）：対照に比較して深
麻酔群で1．65±0．35と増加した．
　ピルビン酸（0．25±0．06μmoles／g）：各群に於て
変化はなかった．
　L／P（6．04±0．55）：2．5％吸入群で6．32±0．4，
5．0％吸入群で6．35±0．42になり，脳組織は嫌気的
状況に傾いている．ATP（2．90±0．21μmoles／g）
は，2．5％，5．0％麻酔で2．92±O．11，2．87±0．13
と安定しておりADP（0．31±0．42）及びAMP
（0．10±0．05）も変化は無く脳でのエネルギー代謝は
良好に維持されていた．高エネルギー燐酸化合物の
需給を示すEC（0．924±0．012）は共に2．5％，5．0％
セボフルレン吸入60分でも，それぞれ，0．916±
0．022，0．923±0．029と安定し，エネルギー代謝の
不均衡はなかった．
　3）脳ミトコンドリア呼吸能（state　3呼吸，　state
（4）
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4呼吸，RCR，　ADP／0）（表4）
　呼吸基質がサクシネートの場合：5．0％セボフル
レンの60分間の吸入により，state　3は90．4±2．8
nmol／min／mg　proteinから89．1±2．6，　state　4は
19．9±1．5から20．8±1．3，RCRは4．5±O．8から
4．3±0．9ADP／0は1．8±0．2から1．7±0．2とな
った．
　呼吸基質がグルタメートの場合：5．0％セボフル
レン吸入により，state　3は55．5±2．6か月55．6±
2．7となり，state　4は10．1±1．1から10．5±1，7に，
RCRは5．5±1．3から5．3±1．4，　ADP／0は2．8±
0．1から2．7±0．1となった．
　2）虚血群
　虚血導入直前の体温，平均動脈圧，脈搏，PaO2，
PaCO，，　pH，　BE，血糖は表1の如くでありこの時点
で断頭により完全脳虚血にした．吸入麻酔薬はセボ
フルレンである．表3右側に見る如く，脳組織乳酸
は無麻酔では11．7±1．70，麻酔では，11．0±1．56で
あった．L／Pは36．6±2．37と35．5±2．54，　ATPは
それぞれ，1．56±0．03，1．59±0．03，ECはO．538±
0．014，0．555±0．016であった．
　表4に見る如く脳ミトコンドリア呼吸活性は基質
がサクシネートの時RCRは無麻酔では2．3±0．5，
麻酔では2．6±0．5，ADP／0はそれぞれ1．2±O．1，
1．2±0．1であった．又，基質がグルタメートの時の
RCRは無麻酔では3．3±1．0，麻酔では3．5±0．9，
ADP／0はそれぞれ，1．7±0．2，1．8±0．2であった．
考 察
　セボフルレンは生体内代謝が厭目センに比し極め
て少ない．又，血液／ガス分配係数が0．63と既存吸
入麻酔薬の中で最低値を示すため覚醒が速やかであ
り，脳神経外科領域において，意識レベルが麻酔の
影響をうけず容易に把握しうる利点をもつ．しかし，
セボフルレンの脳保護作用および，脳エネルギー代
謝に対する影響は検索されていない．そこで，著者
はセボフルレン麻酔並びにセボフルレン麻酔中の脳
虚血時の脳組織呼吸への影響について検索した．
　hemodynamicsへの影響
　セボフルレンは他の麻酔薬と同様に深麻酔になる
につれ血圧，脈拍，PaCO2，　pH，　BEは低下，もし
くは減少した．PaO、は変動少なく組織への酸素供
給は充分であった．
　麻酔薬の脳代謝への影響1i）
　ハ万一センについて：田口ーセンの脳保護作用に
ついては種々の論議があるが，ハローセン吸入
2．3％以上では，脳組織乳酸の上昇，ATP及びEC
が低下し，4．0％以上では，その低下の度合が大き
くなった．更に，麻酔を平坦化脳波が出現する深度
以上に深くすると，CMRO2はplateauとはならず
麻酔深度に伴い徐々に低下した．また，人工心肺を
装着したイヌに4．5％ハローセンを吸入させた実験
では，脳波は平坦化し，CMRO2が50％低下した．
即ち ハローセン麻酔下では，脳は外界に対して活
動しない（平坦化脳波）のに，CMRO2が低下した．
この事実はin　vivoでの酸化的燐酸化過程へのハロ
ーセンの影響を示しているのであろう．一方，2．5％
幽門ーセンでラット肝ミトコンドリアを振労した
in　vitroの研究ではグル三三ートが呼吸基質の時，
state　3呼吸速度が低下し，ハローセンの電子伝達系
機構の複合体への影響が示唆されているがこれらの
結果から，2．3％以下のハローセン濃度では，脳へ
の影響は少ないものと推定される．
　エンフルレンについて：イヌで，2．0％および
3．7％エンフルレン麻酔では覚醒時のCMRO2は
3．1ml／100　g／minから2．8，2．6へ低下した．又，
1．OMACでのCMRO2の低下は30％であり，　sei－
zureにともない増加した．臨床使用濃度では脳エネ
ルギー代謝は変動せず，対照値に近似していた．
　イソフルレンについて：ヒトでの2．0％イソフル
レン麻酔による低血圧でCMRO2は1．51　ml／100
g／minとなり，同様に，2．4％では30％低下，2．5％
ではCMRO2は2．47から1。29へと低下をみたが，
更にイソフルレン濃度を上昇させ麻酔深度を深くし
ても，それ以上のCMRO2の低下は認められなかっ
た．2．5％の時点での脳波はburst　suppressionで
あった．また，ラット脳局所ブドウ糖利用は，1imbic
で増加したが，その他の部位の消費は，低下するこ
とが報告されている．
　セボフルレン2）について：セボフルレンの脳代謝
に関する詳細な研究は，未だみられない．セボフル
レンの吸入濃度を上昇させると脳波では，burst　sup－
pressionを経て平坦脳波の上に甲州が出現する．皮
質脳波が平坦化すると，大振幅棘波に同期して海馬
にも棘波が出現する．皮質脳波が平坦な時，海馬で
は高振幅徐波となる．そして，扁桃核，海馬及び中
脳網様体など脳内の記録部位全てに大振幅門下が同
期して出現する時点で末梢神経に刺激を与えると痙
（5）
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攣を示唆する脳波が観察される事がある．反対にセ
ボフルレン麻酔中にハイポカプニアとし，更に，聴
覚刺激を加えても，脳波上にはseizure　activityの
出現がみられないことからイソフルレンと同様な脳
保護作用が示唆されている12）．
　著者のラットを用いた研究では，5．0％セボフル
レン吸入により，循環が抑制され，代謝性アシドー
シス，L／Pの僅かな上昇が認められた．脳組織では
高エネルギー燐酸化合物ATP，エネルギー代謝状
態の指標となるAtkinsonによるECは維持され，
ミトコンドリアの最大酸素利用能を表示するstate
3酸素吸収速度，ミトコンドリアのintactnessを示
すRCR及び酸化的燐酸化学を表現するADP／0は
対照と比較して有意差はなかった．この事実は麻酔
薬は異なるが1．5％ハローセンを180分吸入したラ
ット脳ミトコンドリアのRCRの低下を示唆した横
山の報告8）とは異なる．この相違について，著者はラ
ットの呼吸条件を一定に維持したのに対し，横山の
呼吸に関する条件が自発呼吸であることの差である
と考えられる．そのため，長時間のハローセン吸入
により，ハイポキシアと同時にハイパーカプニアの
侵襲が判り，その結果，RCRの低下を招来したもの
と推論される．
　以上の事実より，セボフルレン麻酔による脳エネ
ルギー代謝への影響は少ない事が示唆され，同時に
脳組織呼吸の観点からは，臨床の場に於てセボフル
レンは安全に使用出来るものと推察した．
　麻酔薬と脳虚血・脳保護について
　種々の麻酔薬の脳保護効果について基礎的並びに
臨床的研究が積極的になされている．セボフルレン
についても今後活発な研究が期待される．
　イヌの中大脳動脈結紮による脳虚血モデルにおい
て，バルビタール投与により脳虚血巣の範囲は縮小
したが，ハロ一一ン麻酔では効果が見られなかった
2．OMACイソフルレン吸入実験では循環系は維持
されるが，平坦化脳波となり，CMRO2は2．2m1／
100g／minに低下したが，4．OMAC（6．0％）イソフ
ルレン吸入では，それ以上のCMRO2の低下は得ら
れなかった．CMRO2にはその機能を司るのに消費
される分画と脳自体を維持するのに消費される分画
とがある．Michenfelderらによると14）サイオペン
タールは前者の消費を抑制する事から脳を保護する
という．Newbergらは13）イヌの高濃度イソフルレ
ン麻酔中の急性脱血による低血圧実験で，サイオペ
ンタール14）と同様に脳保護作用を示唆した．Milde
らは15）イヌで不完全脳虚血を作成し，ニトロプルシ
ッド，トリメタファン，ハローセン麻酔，脱血によ
り脳還流圧を30mmHgに低下させる実験におい
て，脳エネルギー代謝基質やECは低下したが，同
一条件でのイソフルレン麻酔では，脳エネルギー代
謝基質は正常に維持された16）．エトミデート，ミダゾ
ラム，フェン孔門ールによっても，2．OMACイソフ
ルレンで得られたと同様な脳保護作用のあることを
報告した．反対に，Warneri7）らは頸動脈結紮と低血
圧による前脳虚血（CBF＜5％対照）モデルで脳機
能（脳波平坦化）を5分間停止させ，7日後に海馬CA
1領域の死滅細胞を形態学的に検索する方法で，虚
血前にイソフルレンを吸入させ，その脳保護効果を
検討したが，望ましい結果が得られなかった．
　Nehls18）はサルの中大脳動脈結紮による不完全脳
虚血モデルに対し，脳波上でburst　suppressionを
モニターしながら，イソフルレンを6時間吸入させ
1週間後のneurological　scoreを検討した結果，梗
塞発生時間はイソフルレンでは5時間後であったこ
とからサイオペンタールとの差異は認められなかっ
た．イソフルレン麻酔群の平均deficit　scoreは
Nehlsの報告18）とは基本的に差がみられなかった．
（約3．0）．更に，Mayo　Clinic20）での15年間に亘る
carotid　endarterectomyの2000例の研究におい
て，critical　CBFはハローセンでは18～20　m1／100
g／min，エンフルレンでは約15，イソフルレンでは
10であることが報告された．又，麻酔薬と脳波に関
するretrospectiveな検索で，脳波上の虚血変化の
発生率はイソフルレン，エンフルレン，ハローセン
では，それぞれ，18％，26％，25％であり，その時
の，イソフルレンでのシャント発生率は他の麻酔薬
（44％）に比較して少なく，37％であった．このよ
うに，イソフルレンは脳の代謝を低下させる事から
脳保護作用を有することが注目されている．
　更に，Schellerら12）はイヌでセボフルレン，エン
フルレン，イソフルレンを比較し，セボフルレンは
エンフルレンと同様に痙攣を来し易いエーテル系麻
酔薬に属するが，ノルモカプニア（PaCO2：5，3
kPa）又はハイポカプニア（PaCO2：2．7kPa）の状
況において強い聴覚刺激を加えても，脳波にはエン
フルレンで見られるような，seizure　activityが認め
られなかった．2．15MACで脳波上にburst　sup－
pression　paternが観察され，その時のCMRO2（対
（6）
一　824　一 東京医科大学雑誌 第49巻第6号
照：2．7±0．2）は1．8±0．2であり，イソフルレンと
同様な脳保護が示唆された．更に，イソフルレン吸
入と同様に麻酔が深くなるに伴い，平均動脈圧は低
下したが，心拍出量の低下は少なく，CBFは一定で
あった．著者は，脳虚血に対するセボフルレンの影
響を脳組織呼吸の観点から検索した．断頭により完
全脳虚血3＞を作成し，虚血維持時間は高エネルギー
代謝基質測定時はLowryら4）のATPのturn　over
rateを勘案し，30秒と規定し，ミトコンドリア呼吸
活性は小沢ら5）のstate　3，　RCRの低下率を考慮し，
180秒とした．無麻酔虚血群とセボフルレン麻酔中
虚血群とを比較すると，L／Pは36．6と35．9，　ATP
は0．16とO．22，ECは0．223と0．254であり，セボ
フルレンの効果がみられたが，state　3，　RCR，　ADP／
0等のミトコンドリア呼吸能については，セボフル
レン麻酔による有意差は得られなかった．以上のこ
とから，セボフルレンは脳虚血時に脳組織の異常代
謝を抑制する事により脳に対する保護的効果を示唆
する結果をえた．
　この様な研究結果と血液／ガス分配係数が0．63で
既存の吸入麻酔薬に比較して導入と覚醒が円滑で速
やか2）であり，意識のレベルに対する麻酔の影響が
少ないことから術後管理に意識レベルが重要な指標
となる脳神経外科手術の麻酔や脳虚血を合併する症
例の麻酔に対し，望ましい麻酔薬であると考える．
結 語
　12時間以上絶食にした体重300～400gの雄ウイ
スター系ラットをセボフルレン麻酔下に，調節呼吸
（PaCO2：30～35　mmHg），直腸温を37．0～38．0℃
に維持し，次の実験を行った．エネルギー代謝基質
は酵素法で脳ミトコンドリア呼吸能は酸素電極法，
蛋白質の定量はLowryの方法で測定した．
　セボフルレン麻酔群
　5．0％セボフルレンの30分，60分間吸入で，平均
動脈圧（165±16mm：Hg）はそれぞれ，65±10，42±
11となった．脳組織では乳酸（1．51±0．15μmoles／
g）は増加し，L／P（6．04±0．55）は6．35±0．42であ
った．ATP（2．90±0．21　＃　moles／g）は2．87±0．13，
EC（0．924±0．012）は0．923±0．029であった．脳ミ
トコンドリアでは，呼吸基質がサクシネートでは，
state　3（90．4±2．8nmol／min／mg蛋白）から89．1±
2．6，RCRは4．5±0．8から4．3±0．9であった．呼
吸基質がグルタメートでは，state　3（55．5±2．6）は
55．6±2．7，RCR（5．5±1．3）は5．3±1．4であった．
　虚血群
　脳虚血はセボフルレン麻酔中に断頭により作成し
た．虚血時間はエネルギー代謝基質，ミトコンドリ
ア呼吸能測定の場合，それぞれ30秒，180秒とした．
脳組織乳酸は無麻酔では11．7±1．7，麻酔では
11．0±1．6で，L／Pは36。6±2．4と35．5±2．5であ
り，ECは0．538±0．014と0．555±0．016であった．
ミトコンドリア呼吸はサクシネートでRCRは無麻
酔で2．3±0．5，麻酔で2．6±0．5であり，ADP／0は
それぞれ，1．2±0．1，1．2±0．1であった．グル柴門
ートでのRCRは無麻酔で3，3±1．0，麻酔で3．5±
0．9であり，ADP／0はそれぞれ，1．7±0．2，1．8±
0．2であった．以上の結果より，著者はセボフルレン
は脳組織呼吸の観点からは臨床の場に安全に使用し
得る事，並びに，高エネルギー燐酸化合物の消費を
押えることで脳虚血に対し保護的に作用する事を推
察した．麻酔薬において脳エネルギー代謝に及ぼす
影響を検索することは，麻酔薬をより安全に，より
有効に使用するために極めて有用なことである．本
研究は新しい麻酔薬，セボフルレンの脳組織呼吸を
検索し臨床において有用な麻酔薬であると推察され
た．
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